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Introduzione. 


Sulla gelatina reale (g.r) si è sviluppata in questi ultimi decenni 
una ricca letteratura che tratta l'argomento da un punto di vista natu- 
ralistico, chimico, biologico in senso lato, con particolare riferimento 
alle proprietà farmacologiche, terapeutiche e cosmetiche. 

L'esistenza nella letteratura anche di numerosi lavori ispirati a 
criteri non scientifici e la complessità e l’interesse scientifico dei pro- 
blemi connessi con la gelatina reale e le sue proprietà, ci hanno indotto 
‘ad effettuare un rapido esame delle attuali conoscenze sull’argomento 
ed a ricavare una sintesi dei dati scientificamente più attendibili forniti 
dalla letteratura. 


La g. r. nella vita sociale dell’ Ape. 


Nel capo dell’Ape operaia, dorsalmente alla massa cerebrale, si 
trovano due glandole acinose, simmetriche rispetto alla faringe, deno- 
minate dalla loro posizione « glandole faringee laterali o sopracere- 
brali » 1 cui dotti efferenti sfociano nella prefaringe; ad esse si deve la 
«elaborazione e secrezione della g. r. o latte delle api, nutrimento di ele- 
vato potere nutritivo e di facile assimilazione, costituito principal- 
mente da albuminoidi ricavati dalla digestione del polline. 

Le glandole sopracerebrali, rudimentali nella regina, assenti nei 
maschi, presentano nell’operaia un'attività temporanea, per cui si rin- 
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vengono completamente evolute e funzionanti soltanto in un determi- 
nato periodo della vita dell’ape; esse cominciano a svilupparsi tra il 
terzo e il quarto giorno di vita, pare a seguito dell’abbondante dieta. 
a base di polline che lape osserva durante questi due giorni e che 
secondo Haydak (1934), come riporta Butler (1949), sarebbe necessaria. 
per lo sviluppo delle suddette glandole, raggiungono il loro sviluppo. 
completo verso il quinto giorno di vita e svolgono la loro attività 
normale di elaborazione e secrezione della g.r. fino al quattordicesimo: 
giorno, dopo il quale generalmente inizia la loro regressione e termina 
la produzione di g. r.. 

In relazione con questo periodo di attività delle glandole sopra- 
cerebrali l’operaia, tra il 5° e il 14° giorno di vita svolge nell’alveare, 
- dove la divisione del lavoro rappresenta la regola, la mansione di. 
« nutrice », fornendo pappa reale alle larve destinate a dare origine 
a regine fino al loro completo sviluppo, a tutte le larve di operaie fino- 
al 3° giorno di vita ed eccezionalmente anche a larve di operaie di eta 
più avanzata e alla regina stessa per tutta la durata della sua vita. 

Studi condotti recentemente da Jacoli e Poggioli (1956) e in pre- 
cedenza da altri AA. sulla composizione della g. r. hanno rivelato che 
essa varia in relazione ai diversi periodi di vita delle larve alle quali 
viene somministrata. E’ stato inoltre accertato che il periodo di funzio- 
nalità delle glandole sopracerebrali non è sempre rigorosamente com- 
preso nei limiti accennati, ma può variare ampiamente se le circostanze 
lo richiedono, come sembrano attestare i risultati delle esperienze 
condotte da Rosch; suddividendo le operaie di un alveare in due gruppi, 
uno composto di operaie giovani: « nutrici », l’altro di operaie anziane: 
« bottinatrici » e fornendo a ciascun gruppo prole giovane da allevare, 
egli ha infatti ottenuta la regressione precoce delle glandole sopra-- 
cerebrali nelle operaie giovani che per necessità divennero bottinatrici 
anzitempo e il riattivamento delle glandole sopracerebrali già inattive 
nelle operaie anziane ridivenute nutrici. 

La continua somministrazione di g.r. ad alcune larve normali 
femminili della covata fino al loro completo sviluppo sembra respon- 
sabile dello sviluppo di queste larve in regine ossia in femmine feconde 
alle quali è affidata la perpetuazione della società; le altre larve che- 
vengono nutrite di g. r. solo per i primi tre giorni di vita danno origine 
infatti a operaie, ossia a femmine sterili, pur essendo nate come le 
precedenti da uova fecondate. Alle qualità nutritive della g. r. sembra 
sì possa attribuire inoltre la maggior rapidità del cielo di sviluppo della 
regina che raggiunge lo stadio imaginale in genere dopo 16 giorni di. 
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vita mentre l’operaia ne impiega circa 20, il suo maggior peso che 
risulta doppio di quello di un’operaia e la sua longevità eccezionale 
di circa 5 anni di vita di fronte alle sei settimane circa di un'operaia 
non ibernante. 

Su queste proprietà biologiche della g.r. sono state compiute da 
vari AA. numerosi studi; prove di allevamento artificiale di giovani 
larve normali femminili condotte somministrando in continuità g.r. 
senza intervento di api nutrici, hanno fornito a Rhein (1933) e a Bu- 
tler (1955), secondo quanto riportano Decourt (1956) e Weaver (1955), 
imagini di operaie. Al fine di indagare se questi risultati erano dovuti 
al fatto che i principi attivi non si trovavano presenti nella gelatina 
somministrata, prelevata dalle celle reali, poichè forniti in natura 
direttamente alla larva dalla nutrice oppure se erano da attribuirsi 
alla labilità di queste sostanze e alla impossibilità per la larva di uti- 
lizzarle quando la g.r. era conservata per un certo tempo, Weaver 
(1955) instaurò diverse serie di allevamenti artificiali di giovani larve 
femminili adottando varie tecniche di alimentazione e somministrando ` 
campioni diversi di g.r.; le larve alimentate con g.r. appena prele- 
vata dalla cella reale diedero in genere origine a imagini con caratteri 
morfologici ed anatomici molto simili a quelli della regina; campioni 
di g.r. sottoposti a conservazione per periodi da 1 a 4 settimane a 
temperatura di 5° C e forniti alle larve in allevamento alla normale 
densità o in diluizione con acqua distillata, hanno originato in genere 
adulti con caratteri anatomici e morfologici intermedi tra quelli della 
regina e quelli delle operaie, mentre campioni di g. r. tenuta per poche 
settimane a 5° C e somministrata dopo essiccazione, oppure conservata 
per un anno a 5° C fino alla somministrazione a normale densità hanno 
dato origine in genere a individui con maggioranza di caratteri ergato- 
morfi. Sembra quindi che le sostanze della g.r. responsabili della 
determinazione e regolamentazione dei caratteri di regina o parti essen- 
ziali di esse, pur essendo presenti nella g.r. deposta nella cella reale, 
siano molto labili oppure non possano essere utilizzate dalle larve 
quando la gelatina reale è conservata da tempo, secondo i metodi oggi 
in uso. 

La quantità di pappa reale prodotta ed accumulata in un alveare 
quando non vi è in preparazione la sostituzione delle regine risulta 
minima; pure assai debole è la sua produzione quando si ha il rimpiaz- 
zamento naturale della regina o la sciamatura, che avvengono in genere 
una volta all’anno, poichè le poche celle reali apprestate per le nuove 
regine contengono ciascuna non più di 150-200 me di g.r. 


via G. RONCHETTI € A. FARGION 


Le attuali esigenze di g.r. per la preparazione di prodotti farma- 
ceutici e cosmetici, hanno richiesto pertanto la messa a punto di alcuni 
metodi atti ad ottenere artificialmente una superproduzione di g.r. 
da ogni alveare, basati sull’orfanizzazione effettiva o apparente di una 
famiglia. 

Un metodo redditizio ma complicato per l’attrezzatura che esige, 
consiste nell’introdurre in un alveare orfanizzato, ricco di giovani 
nutrici, 80-90 cupolette di cera prefabbricate, fissate a telai e di dimen- 
sioni convenienti per essere adattate a celle reali, ciascuna contenente 
sul fondo una giovane larva; le cellette, che le nutrici amplieranno e 

a 
quella asportata, possono essere ritirate dopo tempo variabile rica- 
vandone in una sola operazione che può essere ripetuta più volte in un 


riempiranno di g.r. allo scopo di ottenere regine in sostituzione di 


anno oltre 15 grammi di 2. r. 

Un altro sistema più semplice del precedente consiste nello sdop- 
piare la famiglia di api scelta per l’operazione, segregando la regina 
con parte delle operaie senza giungere alla orfanizzazione delle colonia ; 
nella parte di nido priva di regine le nutrici provvederanno in breve 
alla costruzione di celle reali ripiene di g. r., mentre nell’altra porzione 
di nido la regina continuerà la deposizione di uova; dopo 3-4 giorni, 
prelevata la g.r., si introdurrà in questa parte del nido un favo con 
covata giovane pronta per la costruzione di nuove celle reali, prelevato 
dalla porzione di nido con regina; sarà anche possibile spostarvi, 
invece del favo con covata giovane, la regina stessa che nella nuova 
sede ricomincera a deporre uova, mentre nella metà del nido tempo- 
raneamente privo di regina e ricco di prole giovane comincerà la costru- 
zione di celle reali e la produzione di g.r. Questa operazione iniziata 
in aprile-maggio, può protrarsi per tutta l'epoca del raccolto fornendo 
parecchi grammi di g.r. per alveare senza richiedere particolari 
attrezzature, abbondante mano d’opera, e senza danneggiare molto la 


produzione del miele. 


Composizione della g. r. 


Townsend e Lucas nel 1940 studiarono la composizione chimica 
della g. r. mediante frazionamento con solventi e metodiche varie, otten- 
nero vari gruppi di sostanze e si ripromisero di studiare più a fondo 
l'argomento in una successiva serie di ricerche che però non ci risulta 
sia stata più completata. Le ricerche di Townsend e Lucas, importanti 
come inizio di frazionamento della g.r. nei suoi costituenti, hanno 
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portato le seguenti conclusioni: La gelatina reale è stata separata in 
4 principali frazioni: 1) solubile in etere; 2) solubile in acqua e dializ- 
zabile; 3) solubile in acqua non dializzabile ; 4) insolubile in acqua. 

La frazione 1) sembra consistere principalmente in un acido orga- 
nico (o di una miscela di acidi); p. f. 58° C, peso equivalente 178. Sono 
anche presenti in questa frazione piccole parti di materiale fenolico 

-e piccole parti di cera, sterolo, fosfolipidi e sostanza saponificabile. 

La frazione 2), la più abbondante, è costituita da circa il 50% di 

. zuccheri; glucosio e fruttosio costituiscono la maggior parte del mate- 
riale riducente. Sono pure presenti un .acido non identificabile, sali 
inorganici e composti azotati. 

La trazione 3) è di natura proteica. La distribuzione dell’azoto 

-è stata determinata; furono isolati acido aspartico, arginina e tirosina ; 
le colorazioni per triptofano, cistina e istidina sono positive. 
La frazione 4) è una proteina, solubile soltanto in alcali. Essa dà 
colorazioni positive per tirosina, triptofano e arginina. 
Vi è qualche prova che la frazione 1) contiene materiale fisiolo- 
_gicamente attivo responsabile dello sviluppo sessuale dell’Ape regina. 

I dati di Townsend e Lucas (1940) ricavati dallo studio della 
“composizione della g.r. prelevata in celle con larve di 2-3 giorni, sono 
«così sintetizzate da Decourt (1956, pag. 1505). 

Umidità: da 45 a 55% 

Composizione della materia secca: 


Fenoli: da 4 a 10% 

Acidi non identificati: da 80 a 85% 
Steroli e gliceridi: da 3 a 4% 

Cera: da 5 a 6% 

Fosfolipidi: da 0,4 a 0,8% 


Azoto: 1,2% 

Ceneri: 3,4% 

Zuccheri riduttori: 50% 
Acidi non identificabili: 20% 
Ceneri: 0,5% 


( 
| 
Fosforo: 0,3% 
\ 


Parte solubile 
in etere: 
da 10 a 15% 


Parte solubile 
‘in acqua e 
dializzabile: 55% 


Parte solubile 
in acqua e non 
dializzabile : 

da 15 a 20% 


Zolfo: 0,59% 

Azoto: 14,9% 

Acido aspartico: 9,9% 

Arginina: 10% 

Tracce di triptofano, cistina, istidina 
Fosforo: 0,16% 

Zolfo, tirosina, triptofano, arginina, ecc. 
Azoto: 13,4%. 


Proteine insolubili 
qn acqua: 15% 
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Composizione degli zuccheri riduttori: 


— Glucosio 42% 
— Fruttosio 52% 
— Non fermentabili 6% 
Ripartizione dell’azoto: 
— Parte solubile in acqua non dializzabile : 
Azoto ammoniacale : ; ; 13% 
Azoto dell’acido di-carbossilico . | 10% 
Azoto basico 21% 
Azoto non amino 20% 
Azoto mono-amino 35% 
Azoto della melanina 1% 


— Parte nelle proteine insolubili in acqua: 


Azoto non basico 
76,37% di cui: 


Azoto basico \ 
14,23%, di cui: 


Secondo Melampy e Jones (1939) la e. r. prelevata in celle conte- 
nenti larve di 3-4 giorni avrebbe la composizione seguente (da Decourt. 


1956, pg. 1503-4): 
Umidita 
Estratto secco 
Proteine 
Grassi : 
Zuccheri riduttori 
Ceneri 
Indeterminati 


Secondo Abbot e French (1940-41) le proteine della g.r. sono 
costituite da una globulina e una albumina in proporzione 1 a 2 e la 
metà circa della frazione solubile in etere è costituita da un acido grasso 
CiwHisOz con struttura ciclica satura (da Decourt 1956, pg. 1506). 


ammoniacale: 5,16% 
amino: 59,49% 
della melanina: 3,23% 


amino: 9,51% 
dell’istidina: 1,74% 
di lisina: 4,41% 

di cistina: 3,28% 
dell’arginina: 4,77% 


66,05% 
33,95% 
12,34% 
5,4% 
12,49% 
0,82% 
2,84% 
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Jacoli e Poggioli (1956) riportano la composizione percentuale 
media della g. r. in diversi periodi di vita larvale relativa. 


24 h 48h 72h 

P Umidità g % 66,400 68,930 69,900 
Residuo secco g % 33,600 31,070 30,200 
Ceneri g % 2,850 2,270 2,000 

da Proteine e % 43,100 47,050 48,200 
Carboidrati e % 44,650 38,900 38,800 
Grassi e % 8,690 11,270 10,400 


æ - espressi in g % di sostanza fresca. 
XX - espressi in g % di sostanza secca. 


Secondo Ardry (1956, pag. 99) i risultati analitici dello studio 
fisico chimico della g. r. in grammi sarebbero i seguenti : 


TABELLA 

secondo ANDRY | GosuvIN | Havbak | Muzamex 
Umidità (P,0;) : : : 66,75 °/ 
Umidità a 100° A: Ses 68,07 69,7/67,58 | 66,05 
Estratto secco . : : 3 31,03 %/, 33 +9 | 30,3/32,42 33,95 
Conducibilità per c = 0,05 °% |250.1075 mhos|244 + 8 
piene der l 3,15 3,6 — 3,7 
‘Tensione superficiale ; all 52 dynes/em? | BL 12 

gelati. | estratto 

na J |secco o 
Insolub., NaCl 0,9% ; i Bey | 102 
Insolubile in acqua : . 4,0 12,5 
Zuccheri, in glucosio . . | 8,46 | 26,4 12,49 
‘Saccarosio 3 ; ; : 0,48 oo 
Azoto non proteico e ; 0,331; 1,03 
Azoto totale . ; ; 3 2,117! 6,61 | 2,3—2,8| 2,24 — 2,58 
Azoto totale proteico : : L185 | 5,57 
Azoto proteico solub. . : 1,31 4,09 
Proteine totali (N) . : Rete 14/16,1 12,34 
Proteine (per pesata) . SZ 
‘Proteine solubili . 3 ; So ise 
Proteine insolubili . : ; 3,40 | 10,6 
Lipidi totali . > : ; 5,61 | 17,5 5,68/4,92 5,46 
Colesterolo i : : i 0,067! 0,21 
Fosfoaminolipidi . ; . | 0,430, 1,34 
Fosforo totale solub. in acqua 1,075) 3,36 
«Ceneri 3 ; : : : 0,81 2,84 | 0,70/0,76 0,82 
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Secondo Alphandery (1937) che riprende i dati dell'analisi fatta. 
da Aeppler su e. r. di 10.000 celle reali la composizione della gelatina 


reale sarebbe la seguente: 


Acqua, dopo essiccazione a 100°C 24,15% Zolfo totale 0,98% - 


Azoto totale : 3 4.58% Fosforo totale 0,67%. 
Proteine totali . ; : . 002% Ceneri 2,34% - 
Zucchero totale, sotto forma di destrosio : ; 11,70%- 
Zucchero totale, sotto forma di saccarosio : : : oo 
Estratti eterei : : ‘ ‘ : 3 t . lo d4298 


Le vitamine e gli aminoacidi nella g.r. 


La gelatina reale contiene varie vitamine, ma a questo proposito- 
non sempre le opinioni dei vari AA. sono state concordi. Cosi, ad esem- 
pio, secondo quanto riporta Decourt (1956) mentre Hill e Burdet (1932) 
trovano presente la vitamina E, Mason e Melampy (1936), Schoorl. 
(1936), Evans, Emerson ed Eckert (1937) sono di parere contrario,. 
come Haydak e Palmer (1938) i quali però l'avrebbero trovaia in 
quantità minime nel polline. Decourt (1956) riferisce inoltre che 
Haydak e Palmer (1940) con saggi biologici avrebbero dimostrato la. 
presenza di vitamina B:. La B: secondo Melampy e Jones (1939) citati 
da Townsend e Lucas (1940) sarebbe presente in quantità di 1-1,5 U.I.. 
per grammo di g. r.. Haydak e Palmer (1942) secondo Butler (1949) 
affermano la presenza di vit. Bs sia nel polline che nella pappa reale, 
ma nel polline in quantità dieci volte superiore. 

Riportiamo nella tabella seguente 1 dati sulla composizione qua-- 
litativa e quantitativa in vitamine della g.r. riferiti dai seguenti. 
Autori: Caillas (1954), Cheldelin e Williams (1942) e Haydak e Vivino 
(1950) riportati da Ardry (1956-a) e Jacoli e Poggioli (1956). 
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gamma per grammo di g. r. fresca gamma per g di g.r. 
secca prelevata alla 
728 ora di vita 
Vitamine Re secondo secondo larvale relativa 
Cheldelin Haydak e 


e Williams Vivino secondo Jacoli 
e Poggioli 


Caillas 


Tiamina | cla 2 a E | 6,6 1,2 20,66 
Lattoflavina (ribo- | da 8 a 19 | a2 6,1 | 27,70 

flavina) | | 
Piridossina da 2,4 a 8 2,4 118,80 
ac. pantotenico | da 200 a 240 89 180 091,901) 
Biotina Gale? ay | le i 
Inositolo | circa 100 | 100 | 
Ac. folico da 0,20 a 0,35 | 0,2 | 
Ac. nicotinico | fino a 83 | | 424,20 
Amide nicotinica 59 | 101 
Ac. ascorbico ca So | 
Vit. E non conosciu- | 

ta ma ricca | 

Vit. B, 1,485 


(*) Dato l’alto tenore di acido pantotenico gli Autori hanno ricercato 
la presenza di coenzima A con risultato negativo. 


Sul contenuto in aminoacidi della g. r. le ricerche di Pratt e 
House (1949) e quelle di Weawer e Kuiken (1951) riportate da De 
Groot (1953) e da Brangi-Pavan (1954) permettono di compilare la 
seguente tabella : 
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secondo Weaver 


Pre ee 
secondo Pratt e House e Kuiken (1) 


Come costi- 


Amino acido 0 Come composto Si Percentuale di 
derivati libero di proteine aminoacidi 

Alanina - + 
Arginina + + Ddl 
Acido aspartico | + A. 
Cistina ae Je 
Acido glutammico + -+ 
Glicina + + 
Istidina — — 2,2 
Idrossiprolina — ae 
Isoleucina e/o leucina + + 5,3-7,7 
Lisina + + 6,7 
Metionina + + 1,9 
Fenilalanina — + 4,1 
Prolina -+ + 
Treonina = -+ 4,0 
Tirosina + -+ 
Triptofano — = 1,3 
Valina + "= 6,7 
f-alanina + 
Glutamina + 
Taurina + 
Sconosciuto -+ 


(*) La composizione percentuale, secondo Weaver e Kuiken è molto 
somigliante a quella trovata per il polline ed è superiore al livello minimo 
richiesto per la nutrizione dell’ape, del topo e dell’uomo. 


Pratt e House (1949) hanno isolato inoltre dalla g. r. un amino- 
composto di natura ignota, presente nel polline e nell’emolinfa della 
larva di Ape. 
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Proprieta biologiche della g. r. 


La g.r. è stata studiata in questi ultimi decenni in relazione a 
numerose proprietà reali o presunte, manifestate in diversi campi 
-della biologia. 

Le sue proprietà farmacologiche e terapeutiche hanno dato lo 
spunto a una intensa attività di ricerche, purtroppo non sempre seria- 
mente condotte. 

Recentemente ad esempio (1953), case farmaceutiche hanno messo 
in commercio prodotti dichiarati come estratti di g.r. o soluzione di 
g.r. stabilizzata, 1 quali sarebbero dotati di proprietà di stimolazione 
generale e di ringiovanimento per l’organismo umano, nonchè crema 
per la pelle e confezioni di miele alla pappa reale. L'introduzione della 
g.r. in tali campi è stata accompagnata da una fioritura di pubbli- 
cazioni enfatiche e scientificamente inconsistenti apparse in vari 
Paesi; esse hanno avuto eco non contrario anche in Italia. 

Sempre in campo farmacologico Ardry (1956) avrebbe con- 
‘statato una costanza della composizione elementare del prodotto desti- 
nato agli usi farmaceutici. L’elettroforesi libera a pH 7,7 ha rivelato 
l’esistenza almeno di tre costituenti proteinici. Il potere antigenico 
‘sarebbe praticamente nullo. 

Una serie di lavori italiani interessanti a carattere farmacologico 
è quella di Jacoli e coll.. Secondo Jacoli (1956) si può ritenere con 
buona certezza che nella g.r. non siano presenti ormoni corticali di 
natura glucocorticoide e che la sostanza è invece dotata di una notevole 
attività mineraleorticoide con il seguente titolo per grammo di so- 
‘stanza fresca: 120 unità corticodinamiche topo (UCT) pari a 600 unità 
«corticodinamiche cane (UCD). La g.r. non esplicherebbe inoltre alcuna 
attività androgena nei galli capponizzati. 

Sempre secondo Jacoli (1956) lo studio dell’azione sulla pressione 
arteriosa del cane avrebbe portato alla conclusione che il principio 
ipotensivo nella g.r. è con grande verosimiglianza acetileolina; la 
quantita di acetilcolina, con le riserve dovute al metodo impiegato che 
non è il più appropriato, sarebbe dell'ordine di mg 0,8-1,200 per 
grammo di sostanza fresca. 

La prova dell’azione della g.r. sull’intestino isolato di cavia e di 
coniglio ha dato la dimostrazione che nella sostanza è contenuta acetil- 
colina in quantità dell’ordine di mg 1,20 per grammo di sostanza fresca. 

Inoltre la prova dell'andamento delle curve ponderali in topolini 
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e ratti trattati con metodiche varie ha dimostrato che la e.r. incide 
positivamente sull'andamento della curva : ponderale degli animali 
trattati. 

Nello studio degli effetti della g.r. sull’evolversi della anemizza- 
zione sperimentale nel ratto Jacoli ha visto che dopo il trattamento con 
la g.r. negli animali sopravvissuti nella prima fase della anemizza- 
zione, si è gradatamente variato anzitutto l'andamento della crasi 
ematica con un progressivo ritorno alla norma. La ricerca è stata con- 
dotta a fondo con interessanti risultati istologici sui vari organi senza. 
mettere in evidenza alterazioni provocate dalla sostanza. All'esame 
autoptico della maggior parte degli animali trattati la milza si pre- 
sentava in forma ridottissima rispetto alla norma mentre si è notata. 
un’epatomegalia. 

In campo patologico umano Jacoli (1956) riferisce che sono state 
trattate varie forme di leucemia connesse con forte splenomegalia: i 
risultati hanno dimostrato una fortissima diminuzione dello stato sple- 
nomegalico nonchè riduzione degli elementi della serie bianca con pro- 
gressivo ritorno verso valori quasi normali. 

Gli studi ematologici dell’azione della g.r. effettuati da Ardry 
(1956-b) hanno messo in evidenza neutropenia e una reticulosi più. 
sostenuta conseguente alla somministrazione intravenosa, intramusco- 
lare o perlinguale della g.r.; questa sembra perdere la maggior parte 
della sua attività per via orale. E’ stato dimostrato un antagonismo 
biologico immediato con l’ ACTH, antagonismo che permette una mi-- 
sura del controllo dell’attività della g. r.. La sua azione terapeutica 
deve essere ricondotta a una attività accresciuta del linfoide e delle 
surrenali susseguenti a una fase iniziale di aggressione di queste ultime, 


Una numerosa serie di esperienze sugli effetti biologici e fisio- 
logici della g.r. su organismi e organi di Vertebrati, in particolare di 
Mammiferi, è stata condotta da diversi AA., in genere allo scopo 
di controllare l’azione della g.r. sulla fecondità e sulle manifestazioni 
sessuali degli animali. 

Abbiamo già riferito gli studi di Jacoli (1956) sulla mancanza di 
attività androgena della g.r. su galli capponizzati e sulla sua azione 
positiva sull'andamento delle curve ponderali di topolini e ratti trat- 
tati; lo stesso Jacoli in collaborazione con Vitale (1956) ha dimo- 
strato la mancanza di attività androgena della g.r. anche su ratti 
castrati. 
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Schielke (1955) riferisce i risultati del trattamento con g.r. se- 
condo modalità varie a conigli, ratti, rospi, mucche, capre, trovando 
una buona digeribilità, aumento di emoglobina, diminuzione di caduta 
del pelo, stimolazione sessuale nel maschio, rifiuto di accoppiamento 
nella femmina e generazione di prole morta o mancata generazione, 
mentre in altre prove le femmine trattate in genere si mangiarono la. 
prole. Il trattamento con g.r. della madre lattante produsse un aumento 
di peso nella prole ma non produsse aumento di secrezione lattea. 
Questi esperimenti condotti su animali vari e in un numero talvolta 
molto limitato di individui dovranno essere ripetuti e moltiplicati per 
poter assurgere a un valore e significato più generale. 

Questo atteggiamento se non di critica, almeno di dubbio, è avva- 
lorato dalla constatazione che altri autori hanno avuto risultati dif- 
formi. Ad esempio Giavarini (1956-a) riferisce che mentre Borchert. 
afferma che la somministrazione orale e parenterale della g.r. eseguita. 
su topi, conigli, capre e mucche ha dato ottimi risultati soltanto nei 
maschi, la cui fecondità è aumentata sensibilmente e non già nelle 
femmine nelle quali si determinano condizioni nettamente opposte, 
altri AA. giungono a conclusioni totalmente diverse. Secondo questi 
ultimi infatti la e. r. avrebbe azione stimolante anche sulle gonadi 
femminili, in misura tale da determinare la sua normale funzionalità 
anche in quelle femmine a menopausa ormai terminata. Heil avrebbe- 
notato un ingrossamento dei follicoli di Graaf in femmine di topo 
preventivamente sottoposte ad iniezioni con soluzioni contenenti da 
GO a 7Gn® di 2. x. 

Con altre sperimentazioni in tale campo condotte da Semprini 
(1956) su Bufo vulgaris è stato dimostrato che la somministrazione di 
g.r. ai girini di questa specie di rospo non influisce sullo sviluppo so- 
matico e non ha influenza sulla metamorfosi; i girini nelle vasche di 
allevamento contenenti g.r. sono divenuti meno vivaci e la quantità di 
alimento assunto è diminuita, 

Saggi sull'azione della g.r. sulla vitalità di insetti sono stati effet- 
tuati su Drosophila melanogaster; lazione della g.r. è consistita in un. 
prolungamento della vita da 13 a 15 giorni con risultati opposti per 
somministrazione di quantitativi minori di g.r. Ugual risultato di pro- 
lungamento della vita è stato ottenuto con pantotenato di calcio e 
perciò si ritiene che l’effetto sia dovuto all’acido pantotenico (citato 
in Giavarini 1956-a). 
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La g.r. ha avuto anche qualche episodio di impiego in campo 
patologico umano oltre a quello precedentemente accennato, effet- 
tuato da Jacoli su forme di leucemia. 

Così riferendosi al vecchio concetto della stimolazione dell’accre- 
.scimento osservato negli animali vi è chi ha applicato fa g.r. in casi 
-di denutrizione o di deficienza di sviluppo; per esempio Martinetti e 
Caracristi (1956) hanno osservato una azione eccito-metabolica in 
soggetti umani trattati con g. r.. Gli AA. rilevano che l’esiguità della 
dose di g.r., per quanto rieca di aminoacidi e proteine, non è suffi- 
ciente a spiegare l’azione eccito-metabolica e in via di ipotesi pensano 
che l’azione possa essere riferita a qualche complesso enzimatico capace 
«di esaltare il biochimismo organico. Essi hanno poi osservato un netto 
sinergismo di potenziamento fra azione dinamico specifica del glucosio 
e quella della g. r.. In via di ipotesi essi ritengono che possa avvenire 
una aumentata trasformazione del glucosio in glicogeno per opera della 
g.r. con conseguente più spiccata azione eccito-metabolica. 

In questo stesso ordine di sperimentazioni Malossi e Grandi (1956) 
applicando la g.r. nella alimentazione degli immaturi avrebbero otte- 
nuto risultati che definiscono soddisfacenti e incoraggianti, conelu- 
dendo che la g.r. sarebbe da interpretarsi quale integratore dell’ali- 
mento. 

L'impiego della g. r. da parte di Prosperi, Ragazzini e Franca- 
lancia (1956) negli stati di denutrizione della prima infanzia ha con- 
dotto a risultati positivi nell’accrescimento ponderale dei trattati, con 
normalizzazione dei valori proteinemici e lipoprotidici e miglioramenti 
spiccati nella crasi ematica. 

Izar (1956) osservando che l’acido pantotenico è noto quale com- 
ponente della g. r. in quantità notevole e ricordando che Vavitaminosi 
pantotenica porta nel ratto con frequenza ulcerazioni duodenali, ha 
applicato la g. r. alla cura dell’ulcera duodenale e ha notato un miglio- 
ramento subiettivo ed obiettivo dei pazienti trattati, miglioramento 
rimasto immutato. 

Telatin (1956) ha riferito poi i risultati sull’applicazione della 
o.r. in neuropsichiatria. I risultati dell’ Autore si possono così riassu- 
mere: un miglioramento delle condizioni generali dell'organismo con 
aumento del peso corporeo, regolarizzazione del sistema neurovege- 
tativo, normalizzazione dell'umore, maggior rendimento nel lavoro 
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fisico e nel lavoro intellettuale, maggiore agilità ed elasticità mentale 
attraverso un potenziamento delle varie funzioni psichiche. Questi ri- 
sultati sono stati ottenuti con la g. r. liofilizzata sciolta al momento 
dell’uso in miele purissimo e con somministrazione per via orale. Bi- 
sogna avvertire che gli esperimenti sono stati fatti su un numero 
imprecisato di casi, numero che tuttavia non deve essere notevole in 
quanto lo stesso Autore avverte che la casistica non è numerosa. 

Non ci si dilunga nella esposizione di altri casi di applicazione in 
campo patologico umano poichè in genere i fatti che si trovano nella 
letteratura sono poco probanti. 

In questo campo di applicazioni resta ancora tutto da dimostrare: 
prima di poter ritenere che la g.r. possa costituire veramente un pro- 
dotto di sicuro impiego in qualche campo pratico. Molti dei casi di 
cui è infarcita la letteratura a questo proposito non si discostano dai 
risultati tipici che si ottengono con la somministrazione di placebo e. 
ciò specialmente quando sono chiamate in causa le reazioni psichiche 
dell’individuo e le manifestazioni fisiche da esse in qualche modo con- 
trollate. 

Questo campo di sperimentazioni è ancora ben lungi dall'aver 
avuto una seria e approfondita impostazione. I clinici in genere hanno 
applicato la g.r. tal quale oppure estratti o preparazioni commerciali 
di tale sostanza senza conoscerne il contenuto chimico globale e tanto 
meno i singoli componenti. 

Ovviamente questo tipo di sperimentazione non può essere con- 
dotto con la necessaria vastità e profondità in campo umano ma almeno 
potrebbe e dovrebbe essere svolto in campo animale; fa in parte ecce- 
zione la sperimentazione su Drosophila melanogaster che è stata con- 
dotta parallelamente sulla g.r. e sul pantotenato di sodio con uguale 
risultato, anche se ciò non dimostra in modo assoluto che lazione della 
g. r. sia effettivamente dovuto al suo contenuto in acido pantotenico. 

Si deve inoltre rilevare che anche a prescindere dalle applica- 
zioni a scopo pratico in campo umano o animale e riferendoci solo 
alle proprietà biologiche della g.r. riscontrate in altri campi (ad 
esempio l’attività antibatterica) la ricerea non è mai pervenuta all’iso- 
lamento del fattore biologicamente attivo e che l'unico caso finora 
condotto fino a tale punto è quello relativo alla attività fitoinibente 


della g.r. sul quale riferiamo in breve nelle pagine seguenti. 
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E' noto che come il miele ed il propoli, anche la g.r. è dotata di 
‘attività antibatteriche. Mac Cleskey e Melampy (1938) hanno affer- 
mato che la g. r. possiede proprietà batteriostatiche e battericide verso 
alcune specie batteriche e precisamente: su Escherichia coli e Salmo- 
nella typhi alla concentrazione di 1/50 di g. r. nella brodocoltura ; su 
Staphylococcus aureus e Bacillus metiens ad una concentrazione di 
1/100. Questi AA. hanno potuto constatare che la temperatura in- 
fluenza il potere antibatterico: a 43-45°C i germi vengono uccisi in 15”, 
a 23-25°C in 10-30, a 5°C in 2 giorni. Inoltre neutralizzando laci- 
dità della g.r. hanno visto che la sua azione antibatterica va rapida- 
mente diminuendo. Essi riferirono di aver ottenuto mediante estra- 
zione acetonica e alcoolica il principio antibatterico della g.r. allo stato 
cristallino, però detti AA. non hanno fornito alcun dato atto a carat- 
terizzare in qualche modo la sostanza; a questo proposito noi sap- 
piamo che con una semplice estrazione acetonica o alcoolica, dall’eva- 
porazione del solvente si ottiene un residuo costituito da una miscela 
solida di numerose sostanze. 

Vergè (1951) riprendendo lo studio delle proprietà antibatteriche 
della g.r. ha ottenuto risultati positivi verso E.coli e Bacillus prodi- 
giosus e inoltre ha confermato la progressiva riduzione dell’attività 
antibatterica con la neutralizzazione, per cui, secondo Vergé, la so- 
stanza antibatterica ottenuta da Mac Cleskey e Melampy sarebbe un 
acido. 

Hinglais e Gautherie (1955) hanno trovato che la g.r. ha un’atti- 
vità battericida su Staphylococcus aureus e Proteus vulgaris, e più 
recentemente Hinglais e Coll. (1955) hanno trovato che anche sul ceppo 
umano di Mycobacterium tuberculosis la g.r. esercita attività batte- 
ricida e antibiotica. Nell’ultima nota gli AA. preannunziano di aver 
in corso ricerche per l'isolamento del fattore attivo; nella letteratura 
che ci è nota non si trovano però altre notizie utili a caratterizzare 
meglio il principio attivo, argomento che merita senza dubbio di essere 
controllato e approfondito sotto molteplici interessanti aspetti. 

Nella sperimentazione di Pavan (1958) a questo proposito ab- 
biamo un dato negativo e cioè che il principio fitoinibitore da lui iso- 
lato nella proporzione di 1: 250 rispetto alla g.r. fresca, agente sui 
germinelli di Lupinus albus, non esercita una attività inibitrice dello 
sviluppo sui seguenti ceppi batterici: Bacterium coli, Eberthella ti- 
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phosa, Salmonella paratyphi A, Salmonella paratyphi B, Bacillus 
anthracis, Staphylococcus aureus, Mycobacterium phlei, Mycobacte- 
rium avium, Mycobacterium Minetti. 

Il principio fitoinibente presenta inoltre le seguenti proprietà: 
è solubile in etere, acqua, benzolo, metiletilchetone; insolubile in tetra- 
cloruro di carbonio; resistente a 120°C per 10 minuti senza perdita 
di attività; può presentarsi in due forme cristalline con punti di fu- 
.sione rispettivamente di 42-45°C, 52-57°C. La sua attività fitoinibente 
è debole rispetto a molti fitoinibitori noti; risulta privo di attività 
insetticida per contatto su neanidi di Acheta domestica L. 

Poichè le ricerche sono tutt’ora in corso e su di esse si ha finora 
soltanto una nota preliminare; non ci estendiamo sull'argomento, in 
attesa di conoscere i dati sulla indagine biologica, farmacologica, chi- 
mica, ecc. preannunziata nel suddetto lavoro di Pavan. 


Conclusioni. 


La rapida rassegna della letteratura della pappa reale ci consente 
-di valutare a quale punto sono giunti gli studi nei vari campi di ricerca 
-ad essa inerenti. 

Le analisi chimiche e fisiche della g.r. hanno dimostrato che la sua 
composizione varia per la percentuale delle sostanze componenti, in 
relazione colle diverse età delle larve alle quali viene somministrata 
dalle nutrici e colla diversa provenienza dei campioni di g. r. esaminati. 

In merito alle differenze di composizione dipendenti dalle diverse 
età e dalla diversità di casta delle larve alle quali la g.r. viene sommini- 
‘strata come alimento, sembra si debba ritenere che tali variazioni siano 
in relazione coll’evoluzione fisiologica e coll’età delle nutrici; il che 
comporta la possibilità di correlazioni neuroumorali nel determinismo 
della composizione della secrezione al fine di giungere agli scopi ben 
determinati cui essa è destinata. 

Le significative differenze di composizione trovate in campioni 
di g.r. atti alla nutrizione di uno stesso stadio larvale ma di diversa 
provenienza, potrebbero attribuirsi invece a cause varie: in parte alle 
diverse tecniche di prelevamento e di conservazione della g.r. stessa ma 
principalmente a particolari costituzioni fisiologiche dei ceppi delle 
api dai quali la gelatina proviene, nonchè ad altri fattori come condi- 
zioni generali della famiglia di api, epoca di raccolta, variazioni mete- 
reologiche in genere, agenti sull’attività di elaborazione e secrezione 
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delle glandole faringee, e infine a diversi tipi di alimentazione ai 
quali la secrezione può essere legata biochimicamente. 

A tal riguardo resta da definire il ruolo che possono avere nella 
composizione della g.r. le sostanze direttamente provenienti dai pro- 
dotti vegetali ingeriti dall’ape stessa. Per ora non si hanno dati che 
permettono di distinguere fra secrezioni veramente elaborate dal- 
organismo dell’ape e sostanze provenienti eventualmente senza alte- 
razioni dalla alimentazione oppure appositamente raccolte dalle api 
stesse per la formazione della g.r. 

Riassumendo i dati delle ricerche chimiche riportate, si può after- 
mare che nella g.r. sono stati messi in evidenza alcuni gruppi di so- 
stanze di elevato valore per l'alimentazione delle larve di ape, sostanze 
significative anche come agenti biologici ad azione varia sugli orga- 
nismi animali in genere; troviamo ad esempio diverse vitamine e molti. 
aminoacidi, nonchè varie altre sostanze non comprese nei precedenti 
raggruppamenti. 

In merito agli studi sulle proprietà biologiche della g. r. occorre 
notare la mancanza di nozioni precise sul valore spettante ai vari suoi 
componenti nella determinazione perfino della sua proprietà biologica. 
fondamentale, che è quella di sviluppare le larve normali in larve de- 
stimate a dare regine; manchiamo anche di conoscenze sui meccanismi 
biologici attraverso i quali questi principi agiscono sulle larve per le 
quali la g.r. è specialmente elaborata. Interpretazioni non sufficien- 
temente fondate del significato della 2.7. in natura, hanno stimolato 
talora ricerche sulla sua attività biologica in campo medico e farma- 
cologico, rivolte a realizzare scopi del tutto particolari e non sempre 
giustificati. Inoltre la frammentarietà o l'assenza completa di dati 
sulla costituzione chimica dei campioni di g.r. usati per le sperimen- 
tazioni in campo medico e farmacologico sovente non permettono di 
attribuire ai risultati il significato di preciso dato sperimentale utiliz- 
zabile per studi successivi. Pertanto, salvo casi contrari, il complesso 
di ricerche svolto fino ad oggi, i cui risultati sono talvolta contrastanti 
o poco attendibili anche per la scarsità della casistica, permette sol- 
tanto di ritenere probabile l’esistenza di aleune interessanti proprietà 
biologiche della g.r. che restano ancora da confermare e studiare. Sulle 
presunte proprietà della g.r. in estetica e cosmesi femminile non 
sembra si possa fare affidamento su quanto è stato asserito sino ad 


oggi con metodi e intenti esclusivamente propagandistici. 
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Sperimentazioni effettuate con campioni di g.r. fresca e con cam- 
pioni di g.r. conservata hanno dimostrato inoltre che certi suoi com- 
ponenti, considerati nei riguardi delle proprietà biologiche e farma- 
cologiche, si dimostrano talora assai labili; ciò pone notevoli difficoltà 
sulla utilizzazione pratica della sostanza totale. D'altra parte non es- 
sendo noti i principi responsabili di presunte proprietà per le quali 
essa verrebbe impiegata, le preparazioni estrattive restano in campo 
impreciso. 

A questo proposito si rileva l'opportunità che per il futuro le 
ricerche, che hanno già dato in un caso un risultato positivo con liso- 
lamento del principio fitoinibitore, debbano essere continuate ed estese 
anche con la metodica di tests biologici, al fine di riconoscere i fattori 
responsabili delle proprietà riscontrate o presunte o le associazioni dei 
diversi fattori necessari a determinare le proprietà stesse. 

Da quanto abbiamo visto si può concludere che i vari temi di studio 
della g.r. in diversi campi della biologia, chimica, terapia, eec., allo 
stato attuale delle ricerche, sono appena affrontati e per una proficua 
prosecuzione delle indagini cecorre che future ricerche restino ancora 
e a.lungo in un campo strettamente scientifico. 
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